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本研究では生体内 AMPK 活性を可視化し、組織間や細胞間で AMPK 活性がどう異な
るかを明らかにすることを目的とした。生体内 AMPK 活性可視化のためには、まず既存
の AMPK の FRET バイオセンサーを改良する必要があると考え、EV リンカーを用いて
バイオセンサーのダイナミックレンジを約 3 倍向上させた。  
次に、改良した AMPK の FRET バイオセンサーを発現する遺伝子改変マウスを作製
し、二光子顕微鏡を用いた生体イメージングにより、AMPK の薬剤応答性を検討した。
用いた薬剤は糖尿病治療薬メトホルミンとドーピング剤として認定されている AMP 疑
似体の一つ AICAR である。両者は培養細胞に対して同様の AMPK の活性化を誘導する
が、ヒトにおける薬物効果は異なる。申請者は、この薬物効果の違いが、それぞれの薬剤
における組織・細胞指向性にあると考え、AMPK の表現型に重要な臓器である肝臓と筋

























ジを約 3 倍にした。  



























要旨公開可能日：     年   月   日  
